
 طبّ جنوب دوماهنامه

 پزشكي خليج فارس -پژوهشكده زيست

 دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني بوشهر 

 (1331فروردين و ارديبهشت ) 121 - 131صفحه  ، 1 ، شمارههجدهمسال 

  دانشگاه علوم پزشکی، دانشکده پزشکی، مرکز تحقیقات سلولی و مولکولی ،یاسوج* 

E-mail: sadeghi.ha@yums.ac.ir 

 

 چرخه G0/G1 فاز در K562 رده يسرطان يها سلول توقف

 دافنه رهيت اهانيگ از گونه دو توسط يسلول
 

*2 يصادق الله بتيه ،1 يپناه لياسماع ،1 يآباد انيم ژهيمن
 3، عزيزالله جعفري 

 

  گرگان گلستان، دانشگاه علوم، دانشكده ،يشناس ستيز گروه 1
  اسوجي ياسوج، يپزشك علوم دانشگاه ،يپزشك نشكدهدا ،يمولكولو  يسلول قاتيتحق مرکز 2

 گروه زيست شناسي، دانشكده علوم پايه، دانشگاه ياسوج، ياسوج 3

 

 (17/2/33 مقاله: پذيرش -1/12/32 مقاله: )دريافت
 

 
 

 چكيده
 دو اثرات يبررس مطالعه نيا از هدف شود. يم ادهاستف يسرطان هاي سلول و ها سميكروارگانيم هيعل لئاسه( مهي)ت دافنه خانواده اهانيگ از امروزه :زمينه

 است. K562 رده يهاسلول يسلول چرخه و ژنوم بر گونه دو نيا در موجود دياس کينيبتول و نيبتول شده خالص باتيترک و دافنه گونه

 ماکروناتا، دافنه اهانيگ عصاره با K562 رده سلول 101 تعداد گرفت. انجام تكرار سه با يتصادف صورت به يتجرب مطالعهن يا :ها روش و مواد

 قهيدق 30 و ديگرد تيتثب درصد 70 اتانول توسط هاسلول سپس، شدند. ماريت ساعت 21 يبرا يدياس کينيبتول و نيبتول باتيترک و دهيالوئ دافنه

 يکم با رميل نمكي روش از ،ينسرطا يهاسلول DNA استخراج جهت شد. رنگ ديدي وميپروپد با يتومتريفلوس دستگاه توسط زيآنال از قبل

 شدند. ليتحل و هيتجز 11ش يرايو SPSSافزار  توسط نرم دانت و انسيوار زيآنال يآمار يهاآزمون با هاداده .شد استفاده تغييرات

 12021±1003) هديالوئ دافنه (،درصد 11/13±11/1) ماکروناتا دافنه با ماريت تحت G0/G1 فاز در يسرطان يهاسلول توقف درصد :ها يافته

 نشان شيافزا (درصد 31/12± 23/0) کنترل به نسبت (درصد 01/12±31/0) دياس کينيبتول و (درصد 12/11±13/0) نيبتول اتبيترک (،درصد

 باند که داد نشان K562 يهاسلول ژنوم الكتروفورز بودند. S (0011±11001 ) فار در کنترل يهاسلول درصد نيشتريب که بود يحال در نيا داد.

DNA باند يدگيکش حالت نيشتريب است. يدگيکش بدون کنترل در و ممتد و دهيکش ياهيگ ماريت تحت يهاسلول DNA و نيبتول اثر در 

 شد. مشاهده ماکروناتا دافنه ماريت در آن نيکمتر

-يم نشان جينتا نيا واقع در .دنگرديم DNA به بيآس و G1 فاز در يسلول چرخه مهار باعث دافنه ياهيگ مواد که داد نشان ها داده :گيري نتيجه

 در و مهار ،کنترل نقطه از سلول عبور تينها در و رساننديم بيآس DNA بهکه  دارند وجود دافنه ياهيگ مواد در ثرؤم عامل نيچند که دهد

 گردد.يم ليتسه يسلول مرگ بالاتر يهاغلظت

 DNA ونيفرگمانتاس د،ياس کينيبتول ن،يبتول ،يسلول چرخه فتوق ماکروناتا، دافنه ده،يالوئ دافنه :کليدي واژگان
 

ISMJ 2015; 18(1): 125-134 
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 مقدمه
 یخوببه اهانیگ ییدارو تیاهم ،سال هزاران یط در

اهان خانواده یازگ يتعداد (.2 و 1) استشده اثبات

 نیا نیب در (Thymelaeaceae) لئاسه مهیتا یدافنه 

توان ین خانواده میاز ا اند.گرفته قرار یاروئد اهانیگ

 گونه  05ش از ینس دافنه اشاره کرد که بجه ب

 دارد. یاهیگ

 از ياریبس در دافنه رهیاهان تیگ مختلف يها گونه

 و اروپا ا،یآس ،یجنوبآمریکاي  ژهیو هکشورها ب

 يها گونه .(3) دارند انتشار ترانهیمد يایدر یحوال

 درمان يبرا گذشته يها زمان از رهیت نیا مختلف

 يها يماریب مفاصل، درد ،یسمیرومات يها يماریب

 استفاده مورد رهیغ و سرطان انواع از یبرخ ،یپوست

 از ، هیترک کشور یسنت طب در ند.گرفتیم قرار

 يبرا ومیزرمابنام  دافنه يا گونه وهیم و پوست

 ییهوا يها بخش از و سمیرومات ها،زخم درمان

( Daphne oleides) دهیالوئ دافنه بنام يگریگونه د

 (.4) گردد یم استفاده کمردرد و تیآرتر درمان يبرا

 ها آن ییتوانا لیدل به اهانیگ یدرمان اثرات واقع، در

 است.هیثانو يهاتیمتابول مختلف انواع دیتول در

اهان یمختلف گ يها از گونه یبات مختلفیتاکنون ترک

 شده است. ییص و شناسایره دافنه استخراج، تخلیت

 در موجود یعیطب ترپنيتر کی( Betulin) نیبتول

 يت ضد توموریخاص که است، دافنه جنس اهانیگ

 است. شده دییأت ها سرطاناز انواع  یآن در برخ

 دیاس کینیبتول به تواند یم نیبتول

(Betulinic acid) یستیز نظر از که گردد لیتبد 

 کی دیاس کینیبتول .است نیبتول از ترفعال یبیترک

 يدارا که تاس یعیطب کیکلیپنتاس دیترپنوئ يتر

 ایمالار ضد و التهاب ضد ،یروسیو ضد خواص

 طور بهب ین ترکین اثبات شده که ایهمچن .باشد یم

  .(6 و 0) است یت ضد سرطانیخاص يدارا بالقوه

 يع در جوامع بشریاز چهار سرطان شا یکی یلوسم

 میلوئیدي لوسمیان کودکان است. یژه در میو هب

 است. لوسمی انواع ترین شده شناخته از یکی مزمن

 سرعت به يماریب سال، چند گذشت از بعد

 شود. یم لیتبد حاد یلوسم به و کند یم شرفتیپ

رطان از س یناش يرهایحدودا سه درصد از مرگ وم

 یان به سرطان لوسمیدر زنان و مردان مبتلا

 نکهیا به توجه با (.8و  7) مزمن است. يدیلوئیم

 هستند ریتکث حال در مدام یسرطان يهاسلول

 فاز در هاسلول نیا از يادیز زانیم که گفت توان یم

S سنتز مشغول و DNA به یوقت اما باشند.یم 

 رودیم انتظار شود توجه یعیطب يها سلول تیماه

 يفازها در هاسلول نیا از ییبالا اریبس درصد که

G0/G1 یعنی دائم ریتکث به يازین ای رایز باشند 

 ای موقت طور به نکهیا ای ستین ها آن DNA سنتز

 سنتز از و اند شده G0 استراحت فاز وارد دائم

DNA درصد  حال هر به اند.کرده نظر صرف

 کمک هب یولسل چرخه از يامرحله هر در ها سلول

  (.9-12) است صیتشخ قابل يتومتریفلوس دستگاه

 ها سرطان درمان يهاروش از یکی نکهیا به توجه با

مختلف  يفاز ها در ها آن شرفتیپ از يریجلوگ

 است، یسرطان يهاسلول مرگ ای و یسلول چرخه

 از اهیگ نوعدور عصاره یثأت یبررس مطالعه این هدف

 K562 یسرطان يها بر رده سلول دافنه گونه

 و نیبتول نکهین با توجه به ایباشد. همچن یم

 ییبات شناساین ترکیاز مشهورتر دیاس کینیبتول

ن دو یر ایثأباشد ت یم یاهین خانواده گیشده در ا

 قطعه قطعه و یسلول چرخه ،يرفولوژوم برب یترک

 .قرارگرفت یابیمورد ارز DNA شدن
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 ها روش و مواد
 اهيگ يآور جمع

 دافنه و( Daphne oleides) دهیالوئ فنهدا هانگیا

 فصل انتهاي در( Daphne mucronata) ماکروناتا

 راحمدیبو و هیلویکهگ استاندنا در  يها دامنه از بهار

 به هیها در سا آن ییهوا يها اندام شد. يآور جمع

 از هابرگ .شد خشک دیخورش میمستق نور از دور

 نگامه تا و دیگرد و پودر ابیآس و جدا ساقه

 شد ينگهدار گرادیسانت درجه 4 يدما در استفاده

 (.14 و 13)
 

 يالكل يريگ عصاره

ن یبه ا. شد انجامون یماسراس روش به يریگ عصاره

 دافنه اناهیگپودر برگ  از گرم 05صورت که 

 855 در بطور جداگانه ماکروناتا دافنه و دهیالوئ

 در ساعت 48 مدت به درصد 75 اتانول تریل یلیم

 نیا .شد انجام يریگعصاره و ساندهیخ اتاق يدما

 دست آمده هب عصاره د.یگرد تکرار بار سه عمل

 45 يدما در ظ ویر در خلاءتغلیتقط دستگاه توسط

عصاره  د.یگراد انکوباتور خشک گرد یدرجه سانت

 توسط و حل لیاستر مقطر آب دردست آمده  هب

 شد زیفر ازین زمان تا و صاف کرونیم 2/5 لتریف

زاز شرکت ید نیک اسین و بتولیبات بتولیترک .(10)

 .دیگرد يداریمرک خر

 مختلف يفازها در سلول رشد توقف یبررسجهت 

 يپتر ظروف از ،شیآزما نیا در یسلول چرخه

 0×150 تعداد شد. استفاده (يمتر یسانت 8) لیاستر

 پاستور تویانست یسلول بانک از که K562 رده سلول

 پاساژ بار 4 تا 3 زا پس بود شده يداریخر رانیا

 RPMI-1640 کشت محیط تریل یلیم 8 در هاسلول

 و درصد15 (FBS) يگاو جنین سرم با شده غنی

کرگرم بر یم 155) استرپتومایسین هاي بیوتیک آنتی

 در (تریلیلیواحد بر م) 155ن یلیس یپن و (تریلیلیم

 در ساعت 24 مدت به سپس شد. ختهیر يپتر هر

 درصد 0 و گرادیسانت درجه 37 يدما در انکوباتور

CO2 با هاسلول مدت نیا از عدب .دیگرد انکوبه 

گرم یلیم 01/5 دهیالوئ دافنه یالکل عصاره يدوزها

گرم بر یلیم 07/5) ماکروناتا دافنه (،تریلیلیبر م

 دیاس کینیبتول و (نانومولار 8/0) نیبتول (،تریلیلیم

 .(14) دشدن ماریت ساعت 24 يبرا (نانومولار 2/7)

 گرم 8/5) نیسال فسفات بافر با هالولس سپس،

 گرم 44/1 د،یکلر میپتاس گرم 2/5 د،یکلر میسد

 گرم 24/5 و میسد يد فسفات دروژنیه

 شدند. شسته (میپتاس فسفات دروژنیه يد

بافر فسفات  تریکرولیم 255 در تیپل هر يها سلول

 هاسلول شدن تیتثب يبرا د.یگرد سوسپانس سالین

 .شد ضافهابه آن  درصد 75 تانولا تریل یلیم 4

 درجه 4 يدما در ساعت 2 مدت به هاسلول

 يبرا هانمونه ت،ینها در .شدند انکوبه گراد یسانت

 زریفر به زیآنال زمان تا مدت یطولان ينگهدار

 کنترل يها نمونه شدند. منتقل گراد یسانت درجه -25

 قهیدق 35 مدت به ماریت گروه يها نمونه همراه به

 دیدی ومیپروپود تریل یلیم بر کروگرمیم 45 محلول با

(PI) تریل یلیم بر کروگرمیم 155 يحاو RNase 

 BD) مدل يتومتریفلوس دستگاه با ومار یت

FACSCalibur) در ها سلول درصد .دیگرد زیآنال 

 استفاده با G2/M، S، G2/M، S، G0/G1 يفازها

 .(9) شدند محاسبه دستگاه يارهازاف نرم ار

 

 يمورفولوژ راتييتغ يبررس

 يهرخانه به ،يمورفولوژ راتییتغ یبررس يبرا

 کشت طیمح تریل یلیم 2 ،ياخانه 24 کشت تیپل
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بافر فسفات  درصد 15 يحاو RPMI 1645 کامل

 از پس شد. اضافه K562 رده سلول 150 و سالین

 ذکر قبلاً که يثرؤم يدوزها با هاسلول ساعت، 24

 مار،یت از پس ساعت 48 دند.یگرد ماریت شد

 کروسکوپیم کمک با هاسلول يمورفولوژ راتییتغ

 (.16) شد یبررس X40 یینما بزرگ با معکوس فاز
 

 DNA استخراج

 رده یسرطان يهاسلول از DNA استخراج جهت

K562، استفاده تغییرات یکم با میلر نمکی روش از 

 سلول ي ندهکن لیز بافر دو از روش این در گردید.

 یک مولار و Triton-X-100 ،MgCl2)یک درصد 

Tris HCl نیم مولار با pH و  (برابر هشت

مولار،  بیست و پنج صدم EDTAلیزکننده هسته )

برابر  pHنیم مولار با   SDS،Tris HClدرصد  ده

 از میکرولیتر 055 (.17) ( استفاده شدهشت

 و شده ماریت سلول 156 يحاو یسلول ونیسوسپانس

 0/1 اپندرف لوله به ،بافر فسفات سالین در کنترل

 بافر از میکرولیتر 055 .افتی لانتقا لیتري میلی

 و اضافه یسلول سوسپانس به سلول ي لیزکننده

 سپس شد. انکوبه طمحی دماي در قهیدق 2 مدت به

 خارج آن رویی مایع و سانتریفوژ دقیقه 2 مدت به

 لیز بافر میکرولیتر 355 در حاصل رسوب د.یگرد

 مخلوط به شد. انکوبه محیط دماي در هسته کننده

 اضافه شش مولار نمک طعام میکرولیتر 125 حاصل

 0 مدت به امولسیون این گردید. ورتکس آرامی به و

 فاز سه و شد سانتریفوژقه یدور در ذق 4555با  دقیقه

 از میکرولیتر 355 گردید. حاصل تیوب در مختلف

 655 سپس .شد منتقل دیگري تیوب به رویی فاز

 د.ش اضافه جدید تیوب به خالص اتانول میکرولیتر

 در شد، ته و سر آرامی به و بار چند تیوب محتواي

 رفته هم در هایی رشته صورت به DNA حالت این

 با دقیقه 0 مدت به محلول این سپس گردد. می ظاهر

 حاصل رسوب د.ش ژسانتریفو قهیدور در دق 12555

 05 در سپس و شستشو صددر 75 اتانول با

 وجود گردید. حل DNA نگهدارنده بافر میکرولیتر

 شده استخراج يDNA در شکستگی وجود عدم ای

 الکتروفورز توسط کنترل و ماریت تحت يهاسلول از

بعد  .(19 و 18) شد نییتع درصد 2 آگارز ژل يرو

ل توسط یه و تحلیها، تجزداده يآور از جمع

 ،SPSS (SPSS Inc، Chicago، Il يافزار آمار نرم

USA) هاي آماري با استفاده از آزمون 16 شیرایو

 آنالیز واریانس و دانت انجام شد.

 

 ها افتهي
 يسلول رشد توقف يبررس

 از کدام هر در هاسلول درصد یبررس نیا در

 K562 نترلک يهاسلول در یسلول يفازها

 ماریت يهاسلول با و محاسبه (یسرطان يها )سلول

 يمارهایت که داد نشان جینتا د.یگرد سهیمقا شده

 در موجود يهاسلول درصد شیافزا موجب یاهیگ

 .دیدگر S فاز در هاسلول درصد کاهش و G1 فاز

 یچندان ریثأت G2/M فاز در هاسلول تعداد بر اما

 بهتر عبارت هب .(2 و 1 ولاجد و 1 نمودار) شتندا

 رخهچ G0/G1 فاز در شده ماریت يهاسلول شتریب

 نیب نیا در .(1 )شکل بودند شده متوقف یسلول

 G0/G1 زفا در هاسلول درصد شیافزا نیشتریب

 شیافزا نیکمتر و دهیالوئ دافنه ماریت به مربوط

 .بود دیاس کینیبتول به مربوط
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 یسلول چرخه مختلف يفازها در K562 يها رات تعداد سلولیی( تغ1نمودار 

 .دیاس کینیبتول و نیبتول ماکروناتا، دافنه ده،یالوئ دافنه عصاره با مارهایت تحت

 با G2/M (C) از و S  (B،)فاز G0/G1 (A،) فاز در موجود يهاسلول درصد

 شده ماریت يهاسلول درصد راتییتغ آمد. دست هب يتومتریفلوس دستگاه کمک

 تفاوت ،درصدک ی از کمتر سطح در کنترل به نسبت Sو G0/G1 فاز در

 فاز در موجود شده ماریت يهاسلول تعداد در ماا .دادندیم نشان را يارد یمعن

G2 نشد. مشاهده يدار یمعن تفاوت کنترل به نسبت 
 

 آماره براساس رهيمتغ چند انسيوار زيآنال (1 جدول

 رده و مارهايت اثر يبررس منظور به لكسيو يلاندا

 يسلول چرخه مختلف يفازها يرو بر يسلول

 K562 رده در

 تغ
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 ريي

جه
در

 
زاد
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 ي
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زاد
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رده 

 یسلول
21 12 0.011633** 

 است. دار یمعن درصد 1 از کمتر سطح در**

 

 توقف به مربوط يهاداده انسيوارز يآنال (2 جدول

 )طرح يسلول چرخه رشد مختلف يفازها در ها سلول

 (يا انهيآش
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 يمارهایت

 یسلول
4 **51/120 **20/115 20/1 

 .است دار یمعن درصد 1 از کمتر سطح در**

 

 DNA شدن قطعه قطعه آزمون

 آپوپتوز کیتحر بر یاهیگ يمارهایت اثر یبررس يبرا

 استفاده DNA شدن هقطع قطعه یبررس آزمون از

 ماریت K562 يهاسلول DNA الکتروفورز از شد.

 بر گرم یلیم 47/5 ) دهیالوئ دافنه اهیگ با شده

 بر گرم یلیم 03/5) ماکروناتا دافنه اهیگ ،(تریل  یلیم

 دیاس کینیبتول و (نانومولار 0/3) نیبتول ،(تریل یلیم

 افتهی امتداد و دهیکش باند کی (رمولا نانو 20/6)

 باند يدارا کنترل يها سلول DNA اما آمد. دست هب

 (.1 )شکل بود دنباله بدون و زیت
 

 
 

 K562 رده يهاسلول DNA الکتروفورز از حاصل ژل (1 شکل

 دیاس کینیبتول و نیبتول ماکروناتا، دافنه ده،یالوئ دافنه عصاره ماریت تحت
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 در DNA شدن قطعه قطعه که است ذکر به لازم

 یاهیگ مواد با ماریت تحت K562 رده يها سلول

 شکست نیشتریب د.دان نشان را متداول ینردبان حالت

DNA در یدگیکش نیکمتر و نیبتول ماریت به مربوط 

 کینیبتول و ماکروناتا دافنه با شده ماریت يها سلول

 شد. مشاهده دیاس
 

 

 

 

 هاسلول يكيمورفولوژ راتييتغ يبررس

 K562 رده یسرطان يهاسلول يمورفولوژ مطالعه

 گونه دو عصاره با ماریت ساعت 24 که داد نشان

 و هاسلول نیا از یبرخ شدن بزرگ باعث دافنه

 د.یگرد ها آن سطح در ییهایبرآمدگ و زوائد جادیا

 با شده ماریت يهاسلول در راتییتغ که یدرصورت

 اندازه در رییتغ شامل تنها دیاس کینیبتول و نیبتول

 .(2 )شکل بود کنترل به نسبت هاسلول

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

بافت  تریل یلیم بر گرم یلیم 47/5 غلظت با شده ماریت يهاسلول (Bکنترل ) يها( سلولA) .ماریت از پس ساعت 24 فاز معکوس میکروسکوپ زیر در K562 رده يهاسلول( 2شکل 

 (E) نینانو مولار بتول 0/3غلظت  با شده ماریت يهاسلول( D)اه دافنه ماکروناتا یبافت خشک گ تریل یلیم بر مگر یلیم  03/5 غلظت با شده ماریت يها سلول (C) دهیاه دافنه الوئیخشک گ

 .گرفته شد( 45X یینما کروسکوپ فاز معکوس و بزرگیها با م)عکسدیاس کینینانو مولار بتول 0/8غلظت  با شده ماریت يها سلول

 

 بحث
 يدهایترپنوئ يتر و دیترپنوئ يد دافنان باتیترک از ياریبس

 ن،یجنکوادافن جمله )از دافنه رهیت اهانیگ از شده خالص

 يدارا د(یاس کینیبتول و نیبتول ن،یماکریدیجن ن،یمرز

  .هستند یلوسم یآنت تیخاص

 چرخه شرفتیپ مهار با ضدسرطان باتیترک از یبعض

 اما کنند.یم يریجلوگ یسرطان يهاسلول ریتکث از یسلول

 به وابسته ضدسرطان باتیترک از گرید یبعض ریثأت

 بیترک مثلاً باشدینم یسلول چرخه تحولات

 با دیآیم دست هب اِاستلر دافنه اهیگ از که نیماکریدیجن

  
A 

E D 

C B 
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-سلول ریتکث از آن کردن فعال و Cناز ین کیپروتئ بر ریثأت

 بر نیماکریدیجن ریثأت کند.یم يریجلوگ یسرطان يها

 G0 فاز در یحت و یلولس چرخه از يفاز هر در هاسلول

 .(25) ردیگ یم صورت شودینم محسوب یسلول جزء که

 از یخاص فاز بر یسلول چرخه بر ثرؤم باتیترک از یبرخ

 باتیترک از یبعض گذارند.یم ریثأت چرخه نیا

 باعث دهاینوکلئوت سنتز يهاکننده مهار و تیمتابول یآنت

 و شوندیم G1/S یانتقال فاز در یسلول چرخه توقف

 زومرازهایتوپوا يها میآنز يهامهارکننده مانند زین یبعض

 کنند.یم مهار G2/M یکنترل نقطه در را یسلول چرخه

مهارکننده  یاختصاص عوامل سرطان، ضد باتیترک نیا به

 (.21) ندیگویم یسلول چرخه

 يفازها بر سرطان ضد عوامل ریثأت یبررس يبرا

 شد.  فادهاست يتومتریفلوس کیتکن از یسلول چرخه

 يفازها در یسرطان يهاسلول یبررس از حاصل جینتا

 درصد 01از شیب که داد نشان یسلول چرخه مختلف

 G2 فاز در درصد 7 حدود و S فاز در هاسلول

 انجام را DNA سنتز که ییها سلول که آنجا از هستند.

 مرحله به که ییهاسلول مسلماً ،اند شده شتریب دهندیم

 يهاسلول در د.بو خواهند شتریب زین رسندیم میتقس

 یلیتما هاسلول و است ادیز ریتکث سرعت یسرطان

 در ،گرید عبارت به .ندارند G0 مرحله به ورود يبرا

 یسلول چرخه کنترل نقاط میتنظ ،یسرطان يهاسلول

 ها،سلول درصد جهینت در و دشویم اختلال دچار

 و کاهش G1/G0 فاز در موجود يهاسلول ژهیو هب

 .(9)ابندی یم شیافزا S فاز يها سلول درصد

ک ینین و بتولیبتول باتیترک با شده ماریت يها سلول در

 در موجود يهاسلول درصد دافنهعصاره   ود یاس

 درصد و شیافزا کنترل به نسبت G1/G0 يفازها

 چنانچه ابد.ی یم کاهش S فاز در موجود يهاسلول

 G2/M يافازه در موجود راتییتغ شودیم مشاهده

 باعث دهیاولوئ دافنه با هاسلول ماریت مثلاً است. ییجز

 کاهش و G1/G0 فاز يهاسلول يدرصد17 شیافزا

  چرخه S فاز در موجود يها سلول يدرصد 10

 شود.یم یسلول

 بیترک با شده ماریت يهاسلول يبرا یراتییتغ نیچن

 اساس بر .دیگرد مشاهده زین دیاس کینیبتول و نیبتول

 دافنه ماکروناتا، دافنه خام عصاره آمده، دست هب جینتا

 چرخه توقف باعث دیاس کینیبتول و نیبتول ده،یالوئ

 گردند.یم G1 فاز در یسلول

 حاصل جینتا نیهمچن و شده ارائه حاتیتوض به توجه با

 که دیگرد مشخص يتومتریفلوس يها یبررس و زیآنال از

 نیبتولبات یترک ه،دیالوئ دافنه ماکروناتا، دافنه خام عصاره

 بر یاختصاص رگذاریثأت عوامل نقش دیاس کینیبتول و

 فاز بر فقط عوامل نیا رایز کنند.یم فایا را یسلول چرخه

1G در شده مشاهده راتییتغ و دارند ریثأت یسلول چرخه 

 باشد.یم فاز نیا به هاسلول ورود عدم لیدل به S فاز

 چرخه 1G فاز در مهم عوامل از کی کدام نکهیا مهم نکته

 دیاسکینیبتول و نیبتول اهان،یگ عصاره ریثأت تحت یسلول

 در استفاده مورد عوامل نکهیا به علم با است؟ گرفته قرار

 بر ریثأت گاهیجا کی از شیب است ممکن یدرمان یمیش

 شاتیآزما در استفاده مورد عوامل و باشند داشته هاسلول

 درباره شوند،یم 1G فاز در یسلول چرخه توقف باعث ما

 و نیبتول باتیترک و دافنه گونه دو عصاره ریثأت سمیمکان

 واقع، در دارد. وجود يادیز احتمالات دیاس کینیبتول

 کمپلکس تیفعال بر ریثأت با عوامل نیا که رودیم احتمال

 سبب ،1G فاز به مربوطوابسته  يناز هایکو هانیکلیس

 ها سلول ماریت ای گردند فاز نیا در یسلول چرخه توقف

 سنتز يسازهاشیپ کاهش باعث ينحوبه عوامل نیا با

 کنش انیم ،نکهیا احتمال نیسوم شود. کینوکلئ يدهایاس

 مهار موجب ،DNA با دیاس کینیبتول و نیبتول میمستق

 جینتا هرحال، به (.22) است شده RNA و DNA سنتز
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 یهایگ باتیترک با هاسلول ماریت کهداد  نشانن مطالعه یا

 DNA يها رهیزنج شکستن به منجر دافنه از حاصل

 1G فاز از را سلول شرفتیپ يجلو ندیفرا نیا و شود یم

 DNAمولکول  به بیآس زیرا ردیگیم G2 و S سمت به

که با مطالعات است  آپوپتوز محرک يفاکتورهااز جمله 

 .(9) دارد یمشابه همخوان
 

 يريگ جهينت

 کینیبتول و نیبتول باتیترک ،حاضر قیتحق جینتابر اساس 

 چرخه G1/G0 و S فاز در هاسلول توقف موجب دیاس

 DNA يهارشته در متعدد يهاشکست و یسلول

 دهیالوئ دافنه و ماکروناتا دافنه خام عصاره اما شوند. یم

 1G مرحله در هاسلول توقف در را خود اثر نیشتریب

 که است آن گر نشان مشاهدات نیا دارند. یسلول چرخه

 وجود زین يگرید ثرؤم باتیترک اهانیگ نیا عصاره در

  را یسرطان يها سلول رشد توانندیم که دارند

 ند.ینما مهار

 
 قدرداني و سپاس

 از را خود قدردانی و تشکر مراتب مقاله نویسندگان

 تیحما خاطر به گلستان دانشگاه پژوهشی معاونت

 و یسلول قاتیتحق مرکز و پژوهش نیا از یبخش یمال

 انجام مراحل که اسوجی یپزشک علوم دانشگاه یمولکول

 ابراز را رفتیپذ انجام مرکز نیا در پژوهش نیا

 دارند. یم
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Abstract 

Background: Nowadays, the plant of Daphne family (Thymelaeacea is used against microorganisms and 

cancerous cells. The purpose of this study was to investigate the effects of two Daphne species and 

purified betulin and betulinic acid on K562 genome and the cell cycle.  
Materials and methods: This Study was conducted in a complementary randomized design with three 

replications. 106 K562 cells were treated with Daphne mucronata, Daphne oleides, betulin and betulinic 

acid for 24 hours. Then, cells were fixed in 70% ethanol and were stained with pripidium iodide 30 min 

before analysis by flow cytometery. To extract the DNA of cancer cells Miller saline method with little 

change was used. Data were analyzed with SPSS. version 16 by ANOVA and Dunnett  .  

Results: Percentage of cancer cells that were treated with Daphne mucronata (59.11±1.16%), Daphne 

oleides (58.25±1.03%), betulin (51.68±0.43%), and betulinic acid (52.05±0.31%) increased in the G0/G1 

phase compared to the control (42.94±0.23%). While most percentage the control cells (51.06±0.16%) 

were present in S phaseElectrophoresis of genomic DNA of K562 cell lines revealed band boarding and 

smearing under the effect of plant material. However, a clear sharp band of DNA was seen in control 

samples. The lowest and highest smeared band was observed in treated cells with Betulin and Daphne 

mucronata, respectively. 
Conclusion: Data showed that materials and compounds of Daphne, block cells in G1 phase and will 

cause damage to DNA. In fact, these results indicate that there are several effective factors in two species 

Daphne extract which damage DNA integrity and inhibit cell transfer from control point and can facilitate 

cell death at higher concentrations.  
 

 

Key words: Daphne oleoides, Daphne mucronata, cell cycle arrest, Betulin, Betulinic acid, DNA 

fragmentation. 
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